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1 Einleitung und Stand der Forschung 
1.1  Mammaglobin 
Mammaglobin 1 (MGB 1) synonym mit Mammaglobin A ist ein Glykoprotein, 
das aus 93 Aminosäuren besteht. Es gehört zur Sekretoglobin-Familie, zu der 
auch Uteroglobin, sowie die Lipophiline A, B und C gehören. Das Protein hat 
ein Molekulargewicht von 10,5 kD; das Gen liegt auf dem menschlichen 
Chromosom 11q13. Im menschlichen Brustgewebe wird Mammaglobin als 
glykosiliertes, kovalent an Lipophilin B gebundenes Peptid sezerniert (Han et 
al., 2003; Zehentner & Carter, 2004). 
 
Abb. 1 : Mammaglobin-Lipophilin B-Komplex modifiziert nach Carter et al. 2002  
 
Auf der Suche nach molekularen Markern, die in Brustkrebsbiopsien im 
Vergleich zu normalem Brustgewebe unterschiedlich exprimiert werden, 
identifizierten Watson und Fleming 1994 die MGB 1-mRNA. 1996 wurde die  
Mammaglobin 1 = MGB 1; synonym: Mammaglobin A, 
Secretoglobin, SCGB2A2,  
Mammaglobin 1 
Lipophilin B 
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komplette DNA für das Protein, das Watson und Fleming Mammaglobin 
nannten, entschlüsselt. In dieser Studie (Watson & Fleming, 1996) wurden 35 
Karzinome hinsichtlich ihrer Mammaglobinexpression im Vergleich zu 
normalem Brustgewebe untersucht. In 23% der Fälle war die 
Mammaglobinexpression im Tumorgewebe zehn Mal so hoch wie im normalen 
Brustgewebe. Die Expression war nur auf normales und malignes Brustgewebe 
beschränkt und in keinem anderen Gewebe wie z.B. Uterus oder Ovar 
nachweisbar.  
Becker et al. identifizierten im Jahr 1998 ein weiteres menschliches 
Uteroglobin-ähnliches Gen. Es weist eine sehr hohe Ähnlichkeit mit dem von 
Watson und Fleming entdeckten Mammaglobin auf, aber hat eine andere 
Gewebespezifität. Becker et al. bezeichneten es – in Analogie zu Mammaglobin 
A als Mammaglobin B (Becker et al. 1998). 
Die Ähnlichkeit der Aminosäure-Sequenz von Mammaglobin mit Uteroglobin 
ließ darauf schließen, dass diese beiden Proteine zur gleichen Familie gehören 
(Klug et al. 2000; Watson & Fleming 1996). 
In einer weiteren Studie wurde mittels Immunhistochemie eine starke 
Reaktivität bei 81 von 100 Mammakarzinomen entdeckt, unabhängig vom 
Stadium und der Histologie des Tumors. Zusätzlich wurde Mammaglobin zum 
ersten Mal in Lymphknoten bei Patientinnen mit Brustkrebsmetastasen 
gefunden (Watson et al. 1999). In späteren Studien wurde Mammaglobin nicht 
nur im Brustgewebe nachgewiesen, sondern auch im Ovar, Endometrium, 
Cervix, Schweißdrüsen und Lungenkrebsgewebe (Sjodin et al., 2003a; Sjodin, 
et al., 2003b; Zafrakas et al., 2006). 
Onuma et al., 2008 und Wang et al., 2009 konnten zeigen, dass Mammaglobin 
stark im Endometrium exprimiert wird. Die Expression in Geweben extern des 
Genitaltrakts fiel hingegen negativ bis schwach aus.  
Grünewald et al., 2002 entdeckten mittels PCR ebenfalls Mammaglobin im 
Ovar, Endometrium und Lymphknoten und zusätzlich in der Prostata. 
Eine aktuelle Studie von Zuo et al. aus dem Jahr 2009 beschäftigte sich mit der 
Frage, ob Mammaglobin nicht nur als Marker für Brustkrebs eingesetzt werden  
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kann, sondern auch als Zielmolekül für Pharmaka zur Zerstörung von 
Krebszellen Verwendung finden könnte. 
In einer Microarraystudie von Kao et al. 2002 wurde die Genexpression im 
Endometrium der Sekretionsphase mit der aus der Proliferationsphase 
verglichen. Es konnte eine Hochregulierung von Mammaglobin in der 
Sekretionsphase festgestellt werden. Dies ist ein Hinweis dafür, dass das 
Protein nicht nur im Brustgewebe eine wichtige Rolle spielt, sondern auch im 
Endometrium. In einer vorhergehenden Arbeit am Institut für Anatomie und 
Reproduktionsbiologie der RWTH Aachen (Krings, 2004) wurde MGB 1 bereits 
im Endometrium in Abhängigkeit vom Zyklustag immunhistochemisch 
nachgewiesen. In der hier durchgeführten Studie stellte sich die Frage, ob 
Mammaglobin auch in Endometriosematerial nachweisbar ist und so einen 
Marker für Endometriose darstellen könnte. 
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1.2 Anatomie 
1.2.1 Allgemeiner Aufbau des Uterus 
Der Uterus, als muskelstarkes Hohlorgan, besteht aus dem Corpus (Corpus 
Uteri, Uteruskörper) in den oberen zwei Dritteln und der Zervix (Cervix Uteri, 
Uterushals) im unteren Drittel; beide sind über einen kurzen Isthmus 
miteinander verbunden. Als Fundus Uteri wird die Kuppe des Corpus oberhalb 
der Abzweigung der Eileiter bezeichnet.  
Die Gebärmutterhöhle (Cavum Uteri), die etwa 8 cm lang ist, kommuniziert über 
den Isthmus und den Zervixkanal mit der Vagina. 
Die Wand des Uterus besteht von innen nach außen aus verschiedenen 
Schichten: Endometrium, Myometrium und Perimetrium.  
Das Myometrium besteht aus Bündeln glatter Muskulatur, umgeben von 
Bindegewebe mit Gefäßen und besitzt eine nicht deutlich abgrenzbare 
Schichtung. Als Perimetrium wird der Serosaüberzug bezeichnet, der Vor- und 
Rückseite des Körpers sowie die Rückseite der Zervix bedeckt. Das 
Bindegewebe geht in das Parametrium über, welches den Uterus an der 
Beckenwand befestigt und den Gefäß-Nerven-Strang enthält. 
Die Endometriumschicht trägt ein einschichtiges, prismatisches 
Oberflächenepithel mit Mikrovilli, z.T. mit Kinozilien und ist über die gesamte 
Schichthöhe mit tubulösen Drüsen (Glandulae uterinae) durchsetzt. Das 
Stroma, in das die Drüsen eingebettet sind, besteht aus mesenchymalem 
Bindegewebe (Stroma endometrialis). Das Endometrium zeigt in Abhängigkeit 
vom ovariellen Zyklus periodische Veränderungen der Schleimhaut. Demnach 
sind zwei Schichten zu unterscheiden. Die Funktionalis (Stratum functionale) ist 
eine Schicht mit wechselnder Breite (9-11 mm), die ausgeprägte zyklische 
Veränderungen durchläuft und periodisch abgestoßen wird. Die zweite Schicht 
ist die Basalis (Stratum basale), die ca. 1 mm dick ist und kaum zyklische 
Veränderungen durchmacht.  
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Abb. 2 : Histologischer Schnitt aus dem menschlichen Uterus  
aus: Lüllman-Rauch, Histologie, 2003, Georg Thieme Verlag 
Endometrium und Teil des Myometriums (My) in der späten Sekretionsphase, B: Basalis,  
SA: mehrfache Anschnitte einer Spiralarterie 
 
Zyklus des Endometriums 
Der meist 28-tägige Menstruationszyklus umfasst mehrere Phasen, die durch 
die schwankenden Konzentrationen der ovariellen Hormone induziert werden. 
Im einzelnen können histologisch folgende Phasen unterschieden werden: die 
Desquamationsphase (Menstruationsphase) am 1.– 3. Tag. Die Funktionalis 
wird abgestoßen, es erfolgt eine Ruptur der Kapillarwände, die Blutgerinnung ist 
lokal herabgesetzt, Blut und Trümmer der Funktionalis erscheinen als 
Menstruationsblut. Die Basalis bleibt dabei als Wundfläche zurück. Die 
Proliferationsphase beginnt am 4. Tag schon vor Stillstand der Blutung mit der 
Deckung der Wundfläche mit neuem Epithel. Durch Proliferation des 
Drüsenepithels und der Stromazellen wird die Schleimhaut rasch höher. Der 
hohe Östrogenspiegel sorgt zusätzlich für ein rasches Wachstum. In der frühen 
Proliferationsphase verlaufen die Drüsen mehr gestreckt, später ist ihr Verlauf 
geschlängelt, da sie schneller wachsen als das Stroma. Die Proliferationsphase 
endet mit der Ovulation, etwa am 15. Tag des Zyklus. Es folgt die 
Sekretionsphase, die vom 15. bis zum 28. Tag andauert. Die Proliferation  
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kommt zum Stillstand. Die Drüsen und das Stroma entwickeln Zeichen einer 
spezifischen Funktion. Der hohe Progesteronspiegel während dieser Phase 
sorgt für die Differenzierung. In der frühen Sekretionsphase wandern die 
Zellkerne nach apikal, das Stroma erscheint leer. In der späten 
Sekretionsphase erreicht die Funktionalis etwa am 21. Zyklustag den für die 
Implantation des Keimes optimalen Zustand. Histologisch zeigen die Drüsen 
eine „Sägeblatt-Form“, dabei ist das Drüsenepithel in kleine Fältchen 
aufgeworfen. Im Lumen der Drüsen ist Sekret zu erkennen. Die Arterien im 
Stroma nehmen einen spiraligen Verlauf an. Gegen Ende der Sekretionsphase 
wird die Funktionalis durch Dauerkonstriktion der Spiralarterien von der 
Blutzufuhr abgeschnitten (Ischämiephase). Die Höhe des Endometriums geht 
zurück, viele Zellen sterben ab. Die ischämisch geschädigten Gefäße zerreißen 
durch Bluteintritt. Das Blut tritt aus, die Funktionalis zerfällt, wodurch die 
Desquamationsphase eingeleitet wird (Kühnel, 1999; Lüllmann-Rauch, 2003). 
 
 
 
a Proliferationsphase                 b frühe Sekretionsphase               c späte Sekretionsphase 
Abb.3 : Unterschiedliche Form der Drüsen in den verschiedenen Zyklusphasen des 
menschlichen Endometriums 
aus: Lüllman-Rauch, Histologie, 2003, Georg Thieme Verlag 
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                                            Proliferationsphase               Sekretionsphase 
Abb. 4 : Schematische Darstellung des zyklischen Wandels der Schleimhaut und der parallel 
dazu verlaufenden hormonellen Änderungen im Blut 
E: Estrogenspiegel, P: Progesteronspiegel 
aus: Lüllman-Rauch, Histologie, 2003, Georg Thieme Verlag 
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1.3 Grundlagen 
1.3.1 Endometriose 
Ätiologie 
Die Endometriose ist eine häufige, gutartige, östrogenabhängige 
gynäkologische Erkrankung, die mit Unterleibsschmerzen und Infertilität 
einhergeht. Sie ist gekennzeichnet durch eine Ansiedlung von endometrialen 
Geweben, d. h. Stroma und Drüsen an unphysiologischen Stellen außerhalb 
des Uterus oder im Myometrium (Breckwoldt, 1994). Die Endometriose zählt zu 
den tumorartigen Läsionen, ohne dass es sich dabei um eine Präkanzerose 
handelt (Kaiser & Pfleiderer, 1989). 
Die Endometriose kann auf der einen Seite völlig beschwerdefrei ablaufen, auf 
der anderen Seite aber mit erheblichen Schmerzen einhergehen. Es werden 
Beschwerden während der Menstruation beschrieben, sowie chronische 
Unterleibsschmerzen, die sich besonders während des Geschlechtsverkehrs 
verstärken. Charakteristisch für die Erkrankung ist, dass die Ovarialhormone 
auf das Endometriosegewebe in derselben Art und Weise wirken wie auf die 
Uterusschleimhaut. Die Endometrioseherde zeigen ein östrogenabhängiges 
Wachstum (Nisolle et al., 2007a). Die monatlichen zyklischen Veränderungen 
der Schleimhaut zeigen sich aus diesem Grund zeitgleich an den ortsfremden 
Herden.  
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Abb. 5 : Schematische Darstellung der zellulären und biochemischen Vorgänge, die bei 
retrograder Menstruation zur Entstehung von Endometriose führen können nach Giudice & Kao, 
2004 
Endometriose betrifft 6-10% der Frauen im gebärfähigen Alter. Bei Frauen mit 
Unterleibsschmerzen und Infertilität beträgt die Rate 35-50%. Es gibt Hinweise 
darauf, dass Endometriosepatientinnen ein erhöhtes Risiko für ein 
Ovarialkarzinom, Mammakarzinom oder andere Tumore besitzen (Giudice & 
Kao, 2004). Die Diagnose wurde 1860 zum ersten Mal gestellt. Ursache und 
Entstehung waren damals unbekannt (Giudice & Kao, 2004). 
Die Pathogenese für die Entstehung der Endometriose ist noch immer nicht 
vollständig geklärt. Auch genetische, immunologische und umweltbedingte 
Faktoren scheinen für das Auftreten der Endometriose eine Rolle zu spielen 
(Bulun, 2009). Bei einer Endometriosis interna wird ein einfaches  
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Tiefenwachstum ins Myometrium angenommen. Für die Entstehung der 
Endometrioseherde außerhalb des Uterus gibt es zwei Theorien. Zum einen 
wird angenommen, dass die Endometrioseherde an Ort und Stelle wachsen 
und zum anderen, dass sie dorthin verschleppt werden.  
Besonders gilt dies für Endometrioseherde im kleinen Becken, den Tuben und 
in den Ovarien (Kaiser & Pfleiderer, 1989). Diese Theorie der retrograden 
Menstruation ist am weitesten verbreitet. Dabei wird das endometriale Gewebe 
über die Eileiter in die Bauchhöhle verschleppt. Hintergründe dieser 
Verschleppung sind Umweltfaktoren, sowie genetische und immunologische 
Faktoren (Ulukus et al. 2006). Die betroffenen Patientinnen zeigen ein höheres 
Volumen an zurückgeflossenem Menstruationsblut und vermehrt 
Endometriosegewebefragmente im Vergleich zu nicht betroffenen Frauen. 
Zusätzlich ist die Kontraktion der Uterusmuskulatur verstärkt (Giudice & Kao, 
2004). Durch ein besseres Verständnis der Pathogenese von Endometriosen 
versucht man neue Behandlungsmethoden zu entwickeln. 
 
 
 
Diagnose und Therapie 
Die Erkrankung kommt im geschlechtsreifen Lebensalter der Frau vor. Am 
häufigsten wird die Endometriose im vierten Lebensjahrzehnt diagnostiziert. 
Die Symptomatik läßt tendenziell im höheren Alter nach, also mit Beginn des 
Klimakteriums. Es liegt in diesem Stadium eine ruhende Endometriose vor. 
Die Diagnose basiert auf einer detaillierten gynäkologischen Geschichte und 
einer ausführlichen klinischen Untersuchung, die möglichst im jungen Alter 
begonnen werden sollte (Breckwoldt, 1994). 
Klassisch für die Endometriose sind die Symptomtrias: sekundäre 
Dysmenorrhoe, Dyspareunie und zyklische Unterbauchbeschwerden. Diese 
aufgezählten Beschwerden geben erste diagnostische Hinweise. Das einzig 
sichere Verfahren ist die Laparoskopie. Gegebenenfalls können in der gleichen 
Sitzung Endometrioseherde koaguliert bzw. –zysten ausgeschält werden. Eine  
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medizinische Behandlung ist nicht in allen Fällen zweckmäßig und chirurgische 
Eingriffe werden je nach Läsionsgröße und Beschwerden laparoskopisch 
vorgenommen. Die konservative Therapie besteht darin, dass 
Ovulationshemmer, Gestagene oder GnRH-Analoga gegeben werden (Giudice 
& Kao, 2004;Feige, 1997). 
 
Topographische Einteilung der Endometriose 
Das Endometrium, welches versprengt wurde, kann sich in der 
Uterusmuskulatur, also im Myometrium ansiedeln, wobei es sich dabei um eine 
Endometriose interna handelt. Bei Ansiedlungen außerhalb des Uterus zum 
Beispiel in der Tube, dem Ovar, dem Peritoneum, im Douglas-Raum und in der 
Zervixhinterwand spricht man von einer Endometriosis externa (Breckwoldt, 
1994; Riede, 2003). Zusätzlich gibt es Ansiedlungen im extragenitalen Raum, 
wie z.B. an der Harnblase, in Operationsnarben am Nabel, im Darm, in der 
Lunge, auch an den Extremitäten, im Pericardium oder sogar im Gehirn 
(Giudice & Kao, 2004). Diese Form der Endometriose nennt sich Endometriosis 
extragenitalis (Kaiser & Pfleiderer, 1989; Nisolle et al., 2007b).  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
1 Einleitung und Stand der Forschung  
 
12
 
 
 
Abb. 6 : Die verschiedenen Lokalisationen der Endometriose und ihre Einteilung nach  
             Kaiser R. et al. 1989. 
  
Legende zur Abbildung 
Endometriosis genitalis interna 
 1 Endometriosis uteri interna 
 2 Endometriosis im Myometrium  
 3 Endometriosis tubae interna mit            
Hämatosalpinx 
 4 Endometriosis tubae isthmica 
nodosa 
Endometriosis genitalis externa 
 5 Endometriosis ovarii 
 6 Endometriosis retrocervicales 
 7 Endometriosis vaginalis 
 8 Endometriosis vulvae 
 9 Endometriosis perinei 
10 Endometriosis portionis vaginalis 
11 Endometriosis lig. rotundi  
Endometriosis extravaginalis 
12 Endometriose des Zökums 
13 Endometriose der Appendix 
14 Endometriose des Dünndarms 
15 Endometriose des Netzes 
16 Endometriose der Blase 
17 Endometriose in 
Laparotomienarben 
18 Endometriose im Nabel 
19 Endometriose im Leisten- oder 
Schenkelkanal 
20 Endometriose in den Extremitäten 
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Tabelle 1 : Stadieneinteilung der Endometriose (WHO) nach 
                 Goerke et al., 2000 
 
Stadium I 
Herde im kleinen Becken(< 5mm) 
Herde an der Portio (< 5mm) 
Tuben beidseits frei durchgängig 
Stadium II Herde im kleinen Becken (> 5mm) 
Herde an der Portio (> 5mm) 
Blutsee im Douglasraum 
Herde auf dem Blasendach 
Periovarielle oder peritubäre Verwachsungen mit 
hochgradiger Stenose der Ampulla tubae 
Stadium III Adenomyosis uteri  
Tubenwinkel-Endometriose 
Ovarielle Schokoladenzysten 
Endometrioseknoten an den Ligg. Sacrouterinae 
Stadium IV Extragenitale Endometriose (Bauchraum, Blasenlumen, 
Lunge, Haut) 
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2 Ziele 
Die Erforschung des Endometriums und seiner Regulation hat für die 
Reproduktionsbiologie eine große Bedeutung. Ein größeres Verständnis der 
Regulationsvorgänge im Endometrium erlaubt die Klärung von möglichen 
Fertilitätsstörungen und pathologischen Vorgängen. Je früher eine Diagnose 
bezüglich Endometriose gestellt werden kann, desto höher ist die 
Wahrscheinlichkeit, dass durch eine entsprechende Behandlung keine 
Fertilitätsstörung eintritt. 
Ziel dieser Dissertation war es die Frage zu klären, ob Mammaglobin ein 
Markerprotein für Endometriose darstellt. 
Deshalb wurde in dieser Studie die Mammaglobinexpression an 
Endometrioseproben immunhistochemisch untersucht und sowohl mit der 
zyklusabhängigen Mammaglobinexpression im normalem Endometrium  
(Krings, 2004) als auch mit der Expression in Endometriumkarzinomen 
verglichen.
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3 Material und Methoden 
3.1 Theoretische Grundlagen der Immunhistochemie 
3.1.1 Allgemeines zur Immunhistochemie 
Die Immunhistochemie nutzt die Spezifität von Antikörpern, um das 
Vorhandensein und die Verteilung von bestimmten Proteinen am histologischen 
Schnitt sichtbar zu machen. Damit kann beispielsweise bestimmt werden, in 
welchem Gewebe und in welchem Kompartiment der Zelle sich das Antigen 
befindet. Dazu eignen sich besonders Antigene, die spezifisch nur in 
bestimmten Zelltypen oder nur in bestimmten Geweben auftreten. Grundlegend 
für die immunhistochemische Färbemethode ist die Antigen-Antikörper-
Reaktion.  
Bringt man einen histologischen Gewebeschnitt mit einem Antikörper 
zusammen, so bindet der Antikörper an das passende Antigen. Um diese 
Bindung nachzuweisen, muss der Antikörper sichtbar gemacht werden. Aus 
diesem Grund ist der verwendete Antikörper mit einem Enzym gekoppelt. 
Diesem Enzym wird ein Substrat angeboten, welches unter Bildung eines 
Farbstoffes mit dem Enzym eine Bindung eingeht. Dieser Farbstoff ist nur im 
Bereich der immunhistochemischen Reaktion zu sehen, welche dann 
nachgewiesen werden kann (direkte Methode). 
Dieses Verfahren ist aufwändig, deshalb verwendet man besser markierte 
"sekundäre" Antikörper. Das sind Antikörper, deren Antigen Immunglobuline 
einer bestimmten Tierart sind. Wenn man nun die gesuchten Antigene im 
Schnitt mit einem primären Antikörper aus der Maus zusammenbringt, kann 
man die nun mit markierten Anti-Maus - Ig-Antikörpern sichtbar machen 
(indirekte Methode).  
Der Sekundärantikörper ist durch Biotin markiert, d.h. er ist biotinyliert. Dabei 
kann die hohe Affinität des Enzyms Streptavidin für Biotin genutzt werden. Das 
Molekül besitzt vier Bindungsstellen, an welchen zum einen der biotinylierte  
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Antikörper anbinden kann und die zum anderen mit Enzymen, wie z.B. 
Meerettichperoxidase, besetzt werden können, die mit Biotin gekoppelt sind.  
Im nächsten Schritt wird ein Chromogen hinzugegeben, welches dann durch 
eine Oxidationsreaktion in ein farbiges Reaktionsprodukt umgewandelt wird. 
Diese Methode wird als Avidin-Biotin-Peroxidase-Verfahren bezeichnet. 
Antikörper können auch aufgrund ihrer Ladungsverteilung und Proteinstruktur 
unspezifische Bindungen mit anderen Antigenen eingehen. Um diese 
unspezifische Bindung der nachzuweisenden Antikörper zu verhindern, werden 
mit einem Normalserum die elektrostatischen Ladungen der Proteine 
abgesättigt und der Primärantikörper kann nur noch spezifische Bindungen 
eingehen. Man verwendet deshalb Serum von der Spezies, aus der der 
sekundäre (markierte) Antikörper gewonnen worden ist (Schneuwly, 2008). 
In der Medizin dient die Immunhistochemie der Identifikation und Klassifizierung 
von Tumorzellen, die bestimmte Antigene exprimieren. So können 
morphologisch gleich erscheinende Tumore, die sich aber in ihrem Wachstums- 
oder Absiedelungsverhalten (Aggressivität, Metastasen) oder in ihrer 
Therapieantwort unterscheiden, zugeordnet werden.  
3.2 Aufbau und Eigenschaften von Antikörpern 
Antikörper zirkulieren in freier Form im Blut oder sind dort in Immunkomplexen 
gebunden und gehören zur körpereigenen Abwehr. Sie werden als Antwort auf 
den Kontakt mit einem Antigen von B-Lymphozyten/Plasmazellen gebildet. 
Antikörper bilden mit Antigenen (z.B. Viren, Bakterien oder anderen 
körperfremden Substanzen) Immunkomplexe, sowohl im Körper als auch unter 
Laborbedingungen. 
Antigene bestehen aus einem unspezifischen hochmolekularen Trägermolekül 
und dem für die Spezifität entscheidenden Teil (Epitop). Immunglobuline, die 
nur mit einem bestimmten Epitop des Antigens reagieren, bezeichnet man als 
monoklonale Antikörper. Die, die mit verschiedenen Epitopen des Antigens 
reagieren können, werden polyklonale Antikörper genannt. Sie gehören 
chemisch gesehen zu der Gruppe der Proteine und werden auch  
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Immunglobuline (Ig) genannt. Die Immunglobuline werden in fünf Klassen 
eingeteilt, die sich in ihrer Aminosäuresequenz und ihrem Kohlenhydratanteil 
unterscheiden. Immunglobulinklassen: IgG, IgA, IgM, IgD und IgE.  
Die am häufigsten genutzten Antikörper sind IgG und IgM. Im Folgenden wird 
nur das IgG-Molekül im Detail behandelt. 
Sie bestehen in ihrer einfachsten Form aus 4 Ketten, 2 identische schwere 
Ketten und 2 identische leichte Ketten. Die schweren Ketten bestimmen die 
Klasse und Subklasse des Moleküls, da sie sich in ihren antigenen und 
strukturellen Eigenschaften unterscheiden. Die leichten Ketten sind entweder 
vom kappa- oder vom lambda-Typ. 
Jede Kette ist aus verschiedenen Domänen zusammengesetzt, die über 
Disulfidbrücken miteinander verknüpft sind. Sie verbinden sowohl leichte mit 
schweren Ketten, als auch die beiden schweren miteinander und tragen so zur 
Stabilität und Struktur des Moleküls bei. Die Domänen können in variable (V) 
und konstante (C) Domänen unterteilt werden.  
Die Antigenbindungsstelle liegt am N-terminalen Ende im Bereich der variablen 
Domänen der schweren und leichten Ketten. Zwischen den Bereichen sind 
mehrere hypervariable Regionen, die bei der Reaktion mit dem Antigen in die 
Nähe des Epitops gebracht werden (Schlüssel-Schloss-Prinzip).  
Trennt man diese beiden Molekül-Schenkel chemisch ab, dann erhält man die 
antigenbindenden Fragmente (Fab). Der Stiel des Antikörper-Moleküls wird als 
kristallines Fragment bezeichnet (Fc). Das Fc-Fragment, also die konstanten 
Domänen der schweren Ketten, dienen als Anheftungsstellen für 
Komplementfaktoren, Lymphozyten und Oligosaccharide (Hick, 1999; Boenisch, 
2003). 
3.2.1 Monoklonale Antikörper 
Monoklonale Antikörper sind Antikörper, also immunologisch aktive Proteine, 
die von einer auf einen einzigen B-Lymphozyten zurückgehenden Zelllinie 
(Zellklon) produziert werden. Die Antikörper eines bestimmten Klons sind 
immunchemisch komplett identisch und richten sich nur gegen ein einziges 
Epitop, gegen welches sie generiert wurden ( Boenisch, 2003). 
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In der Diagnostik und Forschung spielen monoklonale Antikörper eine große 
Rolle, da sie mit hoher Spezifität verschiedenste Moleküle binden können. 
1975 publizierten Köhler und Milstein eine neue Methode zur Herstellung 
monoklonaler Antikörper. Erst durch diese Methode wurde der Wunsch nach 
monoklonalen Antikörpern höchster Reinheit und Spezifität realisiert. Die beiden 
Forscher fusionierten murine Myelomzellen mit Antikörper-produzierenden B-
Plasmazellen aus immunisierten Tieren. Das Fusionat einer Hybridzelle 
gewährleistete zum einen ein permanentes Wachstum und zum anderen die 
Bildung von monoklonalen Antikörpern (Köhler & Milstein, 1975). 
 
 
3.3 Liste der verwendeten Chemikalien 
PBS    (Phosphate gepufferte Lösung)    Biochrom AG ; Berlin Deutschland 
Citratpuffer                                               Lsg. A : Merck; Darmstadt Deutschland 
                                                                       Lsg.B : Fluka; Buchs Schweiz 
BSA (Bovine Serum Albumine)                Sigma ; Steinheim Deutschland 
Paraffin                                                     Sigma ; Steinheim Deutschland 
AEC (Aminoethylcarbazol)                       Zymed ; San Francisco; USA 
Zymed-+-Kit                                              Zymed ; San Francisco; USA 
APES (3-Aminopropyltrithethoxysilan)     Sigma ; Steinheim Deutschland 
H2O2  30%                                                 Merck ; Darmstadt Deutschland 
Methanol                                                   Merck ; Darmstadt Deutschland 
Normalserum                                            Serva ; Heidelberg Deutschland 
Biotinylierter 2. Antikörper                         Dianova ; Hamburg Deutschland 
Streptavidin-Peroxidase                           Boehringer ; Mannheim Deutschland 
Kaisers Glyceringelatine                          Merck ; Darmstadt Deutschland 
NaCl                                                         Sigma ; Steinheim Deutschland 
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3.4 Herstellung der Medien 
APES-beschichtete Objektträger 
Objektträger für ca. 1 h in NHCL geben 
Mit Aqua dest., dann mit 95 % Ethanol waschen 
Über Nacht lufttrocknen lassen 
Objektträger ca. 3 Min. in APES-Lösung tauchen (5ml 
Aminopropyltriethoxysilane + 245 ml Aceton) 
Kurz in Aceton nachwaschen, in Aqua dest. spülen 
Über Nacht lufttrocknen lassen 
 
 
PBS 
9,55 g Fertigpulver auf 1 l 
19,1 g auf 2 l 
= pH 7,4 
 
Citrat-Puffer-Stammlösung 
Lösung A:  
21,01 g Zitronensäuremonohydrat 
C6H8O7•H2O in 1 l H2O (bzw. DEPC-H2O) 
(5,2525 g auf 250 ml) 
Lösung B: 
29,41 g Trinatriumcitratdihydrat 
C6H5O7Na3•2H2O in 1 l H2O (bzw. DEPC-H2O) 
( 14,705 g auf 500 ml) 
 
HE-Färbelösungen nach Romeis 
-Hämalaun nach Mayer 
1 g Hämatoxilin in 1 l Aqua. dest. lösen (evtl. erwärmen) 
0,2 g Natriumjodat (NaJO3) oder Kaliumjodat und 50 g Kaliumaluminiumsulfat 
in der Hämatoxilinlösung unter Schütteln lösen→Lösung sollte blau-violett sein 
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50 g Chloralhydrat + 1 g Zitronensäure (1,093 g Zitronensäure • H2O) zugeben 
→ Farbe wird rot-violett 
Lösung ist gebrauchsfertig (vor Gebrauch filtrieren), in geschlossener Flasche 
über längere Zeit stabil 
 
Durchführung der HE-Färbung 
Entparaffinierung, dann in Aqua dest.  
Objektträger für 10 Sek. in Hämalaun, dann im warmen Leitungswasser bläuen 
Objektträger für ca. 1/2-1 Sek. in Eosin, dann ca. 3 Sek. in Aqua dest. 
Objektträger schnell durch die aufsteigende Alkoholreihe ziehen und 
„Intermedium“ für die Eindeckelung mit DePex nutzen 
 
 
3.5 Gewebe 
In Zusammenarbeit mit dem Institut für Pathologie des Krankenhaus Düren sind 
insgesamt 52 Gewebeproben von Patientinnen aus dem Archiv der Pathologie 
verwendet worden. Nach der pathologisch-anatomischen Begutachtung der 
Pathologen lagen die histologischen Diagnosen Endometriose oder 
Endometriosezyste vor. Mit Hilfe einer Suchmaschine wurden aus den Jahren 
2005 und 2006 mit dem Suchbegriff „Endometriose“ Endometrioseproben 
herausgefiltert. Es sollten nur externe Endometriosen untersucht werden, 
deshalb wurden aus den dazugehörigen Befundschreiben die Proben mit der 
Diagnose Endometriose interna heraussortiert. 75 Endometrioseproben mit der 
Diagnose externe Endometriose blieben übrig. Die entsprechenden 
Endometrioseproben wurden aus dem Archiv der Pathologie herausgesucht 
und unter dem Mikroskop betrachtet. Dabei wurden die Proben hinsichtlich ihrer 
Gewebebeschaffenheit und Drüsenstruktur begutachtet. Die mikroskopische 
Betrachtung ergab, dass insgesamt 52 Endometrioseproben für die 
immunhistochemische Untersuchung geeignet waren. Kriterium dafür war, dass 
die Proben eindeutig endometriale Drüsen zeigten. 
Die Gewebeproben stammten aus unterschiedlichen extrauterinen Organen wie 
zum Beispiel dem Ovar oder der Tube. Das Patientinnenalter lag zwischen 24 
und 64 Jahren (siehe Tabelle 2). Die Zyklusstadien waren nicht angegeben. 
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3.6 Vorbehandlung 
3.6.1 Formalinfixierung und Paraffineinbettung 
Die Gewebeproben kamen direkt nach der Entnahme in ein Fixiermedium 
(4%iges Formalin). Die Präparate wurden für 12 bis 24 Stunden bei 
Raumtemperatur fixiert.  
Die gesamte Einbettung fand in einem Einbettautomaten statt. Die Präparate 
wurden 1 h in PBS ausgewaschen, in 0,86 % NaCl gespült, in einer 
aufsteigenden Alkoholreihe (50 %, 75 %, 90 %igem Ethanol jeweils für 2 h, in 
100 %igem über Nacht) dehydriert und im Brutschrank bei 56 °C für die 
anschließende Einbettung in Paraffin erwärmt. Die Paraffineinbettung fand im 
pathologischen Institut im Krankenhaus Düren statt. 
3.6.2 Präparateherstellung  
Die Präparate wurden im Institut für Molekulare und Zelluläre Anatomie der 
RWTH Aachen hergestellt. Aus den Paraffinblöcken wurden am 
Schlittenmikrotom (Firma Leica SM 2000 R) 5 µm dicke Schnitte angefertigt und 
zum Strecken auf die Oberfläche eines ausreichend temperierten Wasserbades 
(40-45 °C) aufgebracht. Anschließend wurden die Schnitte durch beschichtete 
Objektträger (APES-beschichtet oder Super-Frost-Plus, Firma Langenbrinck) 
aufgenommen. Über Nacht trockneten sie bei 37°C auf der Wärmeplatte. 
 
 
3.6.3 Entparaffinierung 
Um die Entparaffinierung einzuleiten, wurden die Schnitte für 2 h oder über 
Nacht bei 56 °C in einen Brutschrank gestellt, damit das Paraffin ablaufen kann. 
Danach wurden sie sofort 2 mal in Xylol für je 10 min. entparaffiniert und in 
einer absteigenden Alkoholreihe rehydriert (2 mal 100 %, 1 mal 90 %, 1 mal 70 
% und 1 mal 50 %igen Alkohol für jeweils 5 min., danach 1 min. in destilliertes 
Wasser). Im folgenden Schritt wurden die Schnitte in PBS gespült (2 x 10 min.). 
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Die weitere Vorbehandlung erfolgte anschließend im Dampfdrucktopf. Dabei 
wurde ca. 1500 ml Citratpuffer (pH-Wert 6) zum Kochen gebracht. Dann wurden 
die Schnitte eingebracht. Der Deckel des Topfes wurde fest verschlossen. Beim 
Erreichen des maximalen Drucks musste der Citratpuffer 3 Minuten kochen. 
Das Verfahren wurde zur Antigendemaskierung angewandt. Nach der 
langsamen Abkühlung (ca. 30 Min.) erfolgte eine erneute Spülung mit PBS (2 x 
10 Minuten).  
Zur Peroxidaseblockierung wurden die Präparate 30 Minuten in 0,3 % H2O2  
und Methanol inkubiert und im Anschluss mit PBS erneut gespült (2 x 10 Min.).  
Der nächste Schritt war die Serumblockierung mit Hilfe des Reagenz A (Firma 
Zymed). Dazu wurde das Normalserum auf die Schnitte aufgebracht, die sich in 
einer feuchten Kammer befanden. Dabei wurden unerwünschte Reaktionen 
verhindert, da sonst der Sekundärantikörper (Reagenz B+ oder 
Brückenantikörper) mit Immunglobulinen der Gewebeproben kreuzreagieren 
könnte. So konnte der Primärantikörper im nächsten Schritt nur spezifische 
Bindungen eingehen. Das Normalserum wurde nach einer Einwirkzeit von 20 
Minuten abgeklopft und es folgte das Aufbringen des Antikörpers gegen 
Mammaglobin (Primärantikörper) in einer Verdünnung von PBS/1,5 % BSA. Die 
Präparate verblieben über Nacht in der feuchten Kammer bei 4 °C.  
Am darauffolgenden Tag erfolgte zunächst eine PBS-Spülung (2 x 10 Min.) und 
der Sekundärantikörper (Reagenz B+, Firma Zymed) wurde aufgetragen. Nach 
einer Einwirkzeit von 30 Minuten wurden die Präparate in PBS gespült (2 x 10 
Minuten).  
 
Dann wurde die Streptavidin-Peroxidase (Reagenz C+, Firma Zymed) 
aufgetragen. Die Einwirkzeit betrug 20 Minuten. Nach der PBS-Spülung (2 x 10 
Minuten) wurde die AEC-Detektion durchgeführt. Das Substrat wurde durch die 
Zugabe von 3 Substanzen zu 1 ml destilliertem Wasser hergestellt: Jeweils 1 
Tropfen eines Substrat-Puffers, einer Chromogenlösung und einer Wasserstoff-
Peroxidase-Lösung. Innerhalb von 10 Min. musste das Reagenz auf die 
Schnitte aufgetragen werden, die Reaktion wurde unter dem Mikroskop  
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kontrolliert und bei ausreichender Färbung durch destilliertes Wasser 
abgebrochen.  
Die Inkubationszeit betrug maximal 20 Minuten. AEC (3-Amino-9-Ethylcarbazol) 
bildete unter Oxidation ein rotes Endprodukt. Im Anschluss folgte eine 
Gegenfärbung mit Mayers Hämalaun und die Präparate wurden mit 
Glyceringelatine eingedeckt. 
 
 
3.6.4 Verwendeter Antikörper 
Der eingesetzte paraffingängige Primärantikörper stammt von der Maus, ist von 
der Firma Zeta-Corporation (Tucson, USA) und wird von Bio-Prime (New York, 
USA) vertrieben. Es handelt sich dabei um den monoklonalen Maus-Antikörper 
Mammaglobin des Isotyps IgG1 mit der Klonnummer 304-1A5. 
Spezifisch wirkt der Antikörper bei humanem Mammaglobin und zeigt keine 
Kreuzreaktion mit Lipophilin B und Lipophilin C. 
Speziell wird der Antikörper bei der Detektion von metastasierenden 
Mammakarzinomen eingesetzt, um differentialdiagnostisch Lymphdrüsenbefall 
festzustellen.  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
3 Material und Methoden  
 
24
 
 
3.6.5 Etablierung des Antikörpers/Vorversuche 
Die ersten Versuche dienten dazu den Antikörper zu etablieren. Eine geeignete 
Verdünnung und Vorbehandlung für den ausgewählten Antikörper sollte 
erarbeitet werden. Bei der Kontrollprobe, die bei den Vorversuchen verwendet 
wurde, handelte es sich um eine Endometriumprobe (7.2.01K) während der 
Sekretionsphase (23. Zyklustag), welche in Vorversuchen von Sabine Krings 
schon bereits positive Reaktionen gezeigt hat (Krings, 2004). 
Insgesamt wurden drei Vorversuche durchgeführt. 
Vorversuch 1: Für diesen Versuch fanden 8 verschiedene Endometrioseproben 
und ein Endometriumschnitt (07.02.01 K) als Kontrolle Verwendung. Die Proben 
waren auf APES-beschichtete Objektträger aufgebracht. Der Antiköper gegen 
Mammaglobin wurde in drei Verdünnungen angesetzt, 1:25, 1:50 und 1:100. 
Für die Antigendemaskierung wurden die Präparate in Citratpuffer gegeben, 
welcher dann in der Mikrowelle bei 600 Watt erhitzt wurde. 
Das Ergebnis der Reaktion zeigte bei der Betrachtung unter dem Mikroskop 
eine schwache rosa Färbung der Endometriumkontrolle, die 
Endometrioseschnitte hingegen zeigten keine Färbung.  
Vorversuch 2: Es wurden erneut 8 Endometrioseschnitte und eine 
Endometriumkontrolle (07.02.01 K) gewählt. Als Vorbehandlung diente erneut 
die Mikrowellenmethode, die Verdünnungen blieben unverändert. Um die 
Haftung des Gewebes zu verbessern, wurden Super Frost Plus Objektträger 
(Firma R. Langenbrinck) verwand. Zusätzlich wurde ein neu bestellter 
Antikörper angesetzt.  
Das Ergebnis zeigte mikroskopisch erneut eine schwache Färbung der 
Endometriumkontrolle, jedoch war die Färbung der Endometrioseschnitte 
negativ.  
Vorversuch 3: In diesem Versuch wurden nur zwei Endometrioseschnitte 
ausgewählt und zum Endometriumgewebe (07.02.01 K) kamen zwei 
Endometriumkontrollen aus der Sekretionsphase hinzu (21.8.01E, 19. Zyklustag  
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und 07.06.02E, 18./19. Zyklustag). Die Antigendemaskierung bestand diesmal 
aus einem Vergleich zwischen der Mikrowellen- und der 
Dampfdrucktopfmethode. Der Antikörper wurde wiederholt in drei 
Verdünnungen angesetzt, 1:25, 1:50, 1:100. Wie im vorherigen Versuch wurden 
SuperFrostPlus Objektträger (Firma R. Langenbrinck) verwendet. Ein zweiter 
Schnitt des jeweiligen Präparats auf demselben Objektträger diente als 
Negativkontrolle, indem anstatt des Mammaglobin-Antikörpers das Reagenz A+ 
verblieb. 
Das Ergebnis zeigte, dass die Kontroll-Präparate, die mit der 
Dampfdruckmethode behandelt wurden, eine viel stärkere Färbung nach der 
Detektion zeigten, als die Mikrowellenpräparate. Die Färbung mit der 
Verdünnung 1:50 war sehr kräftig ausgeprägt. 
 
Aufgrund der Ergebnisse der Antikörperetablierung wurde in den folgenden 
Versuchen die Verdünnung 1:50 mit der Dampfdrucktopfvorbehandlung 
fortgeführt.  
3.6.6 Technische Probleme  
Zunächst wurden zu Versuchsbeginn APES-beschichtete Objektträger 
verwendet. Jedoch kam es zu Abschwemmungen der Gewebsschnitte, was 
allerdings auch mit der Größe der Schnitte zusammenhing. Beim nächsten 
Versuchsdurchgang kamen Super-Frost-Plus-ObjektträgerR (Firma R. 
Langenbrinck) zum Einsatz. Dadurch wurde die Haftung verbessert und das 
Abschwemmen der Schnitte konnte somit verhindert werden. Die zuvor 
abgeschwemmten Gewebsschnitte wurden in den nächsten Versuchen erneut 
auf den Super-Frost-Plus-Objektträgern untersucht. 
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3.7 Fotografieren 
Zur bildlichen Dokumentation wurden die Ergebnisse fotografiert. Dies erfolgte 
mit einer mikroskopintegrierten Kleinbildkamera (Digitalkamera Firma Nikon, 
Mikroskop Firma Zeiss Axiophot).
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4 Ergebnis 
4.1 Ergebnis mit Endometrioseproben 
 
Insgesamt gab es fünf Versuchsdurchgänge, die innerhalb von 5 Monaten 
durchgeführt wurden. Die 52 Endometrioseschnitte wurden auf die einzelnen 
Versuche aufgeteilt. Als Positivkontrollen wurden stets eine Endometriumprobe 
(7.2.01 K) und 2 verschiedene Endometriumkarzinome (19748 06 1.3, 15618 06 
1.1) verwendet.  
 
Der Antikörper gegen Mammaglobin wurde 1:50 verdünnt und die 
Vorbehandlung fand im Dampfdrucktopf statt. 
In den folgenden Fotografien werden die Reaktionen der Positivkontrollen 
dargestellt. 
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Abb.7 : Positivkontrolle 19748 06 1.3 200xfache Vergrößerung 
Endometriumkarzinom; positive Reaktion des Drüsenepithels, einzelne Zellen sind positiv für 
Mammaglobin (Pfeil) 
 
 
Abb. 8 : Positivkontrolle 7.2.01K 200xfache Vergrößerung 
Endometrium vom 23. Zyklustag; positive Reaktion im Drüsenepithel und - sekret (Pfeil) 
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Abb. 9 : Positivkontrolle 15618-06-1.1 200xfache Vergrößerung 
Endometriumkarzinom; positive Reaktion im Drüsenepithel (Pfeil) 
 
Von den 52 Endometrioseproben, die immunhistochemisch untersucht wurden, 
zeigten insgesamt 15 eine schwache bis starke Reaktion. Das sind 28,8%. Die 
Positivkontrollen wiesen alle eine starke Färbung der Drüsenlumina auf. 
Positive Reaktionen wurden an 9 Endometriosen im Ovar, an 3 Endometriosen 
in der Tube und an 2 Endometriosen in den Adnexen sowie an 1 Endometriose 
im Ligamentum-sacrouterinum gefunden. 
Die jüngste Patientin war 28 und die älteste Patientin 64. Bezüglich des Alters 
der Patientinnen lässt sich keine Regelmäßigkeit erkennen. 
Besonders auffällig bei den positiven Reaktionen an Endometriosen im Ovar 
sind die roten Färbungen in den epithelialen Drüsenzellen und im Drüsensekret.  
Die weitlumigen Glandulae uterinae, deren Morphologie darauf hinweist, dass 
es sich um Drüsen der Sekretionsphase handelt, waren weitaus häufiger 
Mammaglobin positiv als englumige, gestreckte Drüsen, deren Morphologie der 
Proliferationsphase entspricht. 
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Tabelle 2: Liste der Endometrioseproben und deren Reaktionen 
 
 Befundnr. Gewebe Histologische Diagnose Alter Reaktion 
      
1 3303 06 2 
vordere Beckenwand 
rechts 
ältere Endometriosezyste 
mit Zeichen älterer Blutung 
38 - 
2 
12886 06 
2 
großes Gewebsstück 
aktive externe 
Endometriose 
35 - 
3 2614 05 Ovar li 
mehrere 
Endometriosezysten/unters
ch. Stadien 
32 - 
4 
13399 05 
4 
Abgang der Tube Endometrioseherd 34 + 
5 14259 05 Bauchdecke 
aktive externe 
Endometriose 
28 - 
6 45325 05 Narbenpol Endometriosis externa 29 - 
7 
11621 05 
2 
Ovar 
inaktive alte 
Endometriosezyste 
55 + 
8 
9409 05 
1.6 
Tube 
ausgeprägte externe 
Endometriose 
48 + 
9 7801 06 3 Peritoneal-PE 
floride Endometriosis 
externa 
24 - 
10 
11066 06 
4.2 
Ovar li Endometriosezyste 64 + 
11 3068 05 3 Ovar Endometrioseherde 64 + 
12 
13894 06 
2 
Ligamentum sacro-
uterinum 
aktive externe 
Endometriose 
38 - 
13 
12040 06 
2 
PE Blasenperitoneum li 
aktive externe 
Endometriose 
31 - 
14 
16630 06 
1 
Ovar re 
Follikelzyste & aktive 
externe Endometriose 
36 - 
15 21924 05 Peritoneum Blasendach Endometriosis externa 25 - 
16 
38628 05 
2 
Ovar li 
Endometriosezyste bzw. 
aktive externe 
Endometriose 
39 - 
17 
40061 05 
2 
Ovar li 
aktive externe 
Endometriose 
42 + 
18 
3934 05 
1.2 
Ovar Endometriosezyste 51 - 
19 
3934 05 
1.1 
Tube 
aktive externe 
Endometriose 
51 - 
20 
13725 05 
2 
Rektus-Muskel 
Unterbauch re 
floride Endometriosis 
externa 
45 - 
21 
45004 05 
2.3 
Anteile Ovar 
Verwachsungen zur 
Tube 
aktive externe 
Endometriose 
34 - 
22 
42221 05 
2 
Unterbauch 
aktive externe 
Endometriose 
35 - 
23 
7850 05 
6.2 
Ovar li ältere Endometriosezysten 39 - 
s.Abb.Nr.30 
24 5732 05 Ovar li ältere Endometriosezyste 58 + 
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1.2 
25 4552 06 3 Ovar li 
mehrere 
Endometriosezysten 
33 - 
26 
13725 05 
1 
Unterbauch re 
floride Endometriosis 
externa 
45 - 
27 
35559 05 
2.2 
Ovar re ältere Endometriosezyste 31 - 
28 
44687 05 
2 
Ovar ältere Endometriosezyste 49 - 
s.Abb.Nr.32 
29 
25511 05 
1 
Bauchwand li 
Peritoneum 
inaktive externe 
Endometriose 
43 - 
30 
22352 05 
1 
Ovar re 
aktive externe 
Endometriose 
35 + 
31 
16629 05 
1 
Abgang der Tube Endometrioseherd 38 - 
32 
46345 05 
2 
PE Beckenwand re Endometrioseherd 40 - 
33 
13399 05 
4 
Abgang der Tube Endometrioseherd 34 - 
34 
21924 05 
1 
Peritoneum Blasendach Endometriosis externa 25 - 
35 
21924 05 
2 
Peritoneum Lig.sacro-
uterinum 
Endometrioseherd 25 - 
36 15000 06 Tube re Endometriosezyste 28 + 
37 3303 06 1 Adnexe li 
Endometriosezyste mit 
älterer Blutung 
38 + 
38 
15186 06 
4.2 
Ovar Endometriosezyste   43 + 
39 
16630 06 
2 
Ovar li 
Follikelzyste & aktive 
externe Endometriose 
36 + 
40 9483 06 Hydatide 
aktive externe 
Endometriose 
18 - 
41 
31611 05 
2 
Ovar li 
aktive externe 
Endometriose 
46 + 
42 
26807 05 
2 10x 
Ovar li kleine Endometriosezyste 42 - 
43 2374 06 2 Blasenperitoneum 
aktive externe 
Endometriose 
30 - 
44 4525 06 1 
Haut- und 
Unterhautresektat 
Endometrioseherd 27 - 
45 4525 06 2  
Fibrolipomatöse 
Gewebsknoten 
externe Endometriose 27 - 
46 
37980 05 
2 
Keine Gewebeangabe Endometriose 49 - 
47 9031 06 Gewebsknoten 
ältere Endometriosis 
externa 
35 - 
48 7065 06 Peritoneum 
aktive externe 
Endometriose 
26 - 
49 6912 06 2 PE Douglas floride Endometriose 46 - 
50 
12040 06 
1 
PE Blasenperitoneum re 
aktive externe 
Endometriose 
31 - 
51 
12886 06 
1 
Ligamentum sacro-
uterinum 
aktive externe 
Endometriose 
35 + 
52 
10053 06 
2 x 3 
Adnexe li 
aktive externe 
Endometriose 
48 + 
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Tabelle 3 : Endometrioseproben mit positiven Mammaglobinexpressionen 
 
 
Befund-Nr Reaktion Alter Gewebe 
Histologische 
Diagnose 
13399 05 4 schwach positiv 34 
Abgang der 
Tube 
Endometrioseherd 
11621 05 2 
positives Drüsensekret 
(auch Gefäße) 
55 Ovar 
inaktive alte 
Endometriosezyste 
9409 05 
1.6 positives Drüsenlumen 48 
Tube 
ausgeprägte externe 
Endometriose 
siehe Abbildung Nr.11 
11066 06 
4.2 schwach positiv 64 
Ovar links 
Endometriosezyste 
siehe Abbildung Nr.13 
3068 05 3 positives Gewebe 64 Ovar Endometrioseherde 
40061 05 2 
kleiner Bereich 
auffallend stark 
42 Ovar links 
aktive externe 
Endometriose 
siehe Abbildung Nr.15 
5732 05 
1.2 
eine Stelle mittig 
auffallend 
58 Ovar links 
ältere 
Endometriosezyste 
siehe Abbildung Nr.17 
22352 05 1 stark positiv 35 Ovar re 
aktive externe 
Endometriose 
siehe Abbildung Nr.19/20 
15000 06 
positiv; 
Oberflächenepithel 
auffallend 
28 Tube rechts 
Endometriosezyste 
siehe Abbildung Nr.22 
3303 06 1 positiv (Gefäße) 38 Adnexe links 
Endometriosezyste mit 
älterer Blutung 
15186 06 
4.2 
positiv; 
Oberflächenepithel 
auffallend 
43 Ovar 
Endometriosezyste 
siehe Abbildung Nr.24 
16630 06 2 schwach positiv 36 Ovar links 
Follikelzyste & aktive ext. 
Endometriose 
31611 05 2 schwach positiv 46 Ovar links 
aktive externe 
Endometriose 
siehe Abbildung Nr.26 
12886 06 1 Drüsen positiv 35 
Ligamentum 
sacro-uterinum 
aktive externe 
Endometriose 
siehe Abbildung Nr.28 
10053 06 2 
x 3 
teilweise schwach 
positiv 
48 Adnexe links 
aktive externe 
Endometriose 
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Die folgenden Fotografien veranschaulichen ein positives Ergebnis: 
 
 
Abb. 10 : Probe 8 (9409-05-1.6) 200xfache Vergrößerung, Tube HE-Färbung  
Ausgeprägte externe Endometriose aus der Tube 
 
  
Abb. 11 : Ergebnis Probe 8 (9409-05-1.6) 200xfache Vergrößerung , Tube  
Positive Reaktion für Mammaglobin im Drüsensekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen lassen eine 
Sekretionsphase vermuten 
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Abb. 12 : Probe 10 (11066-06-4.2) 200xfache Vergrößerung Ovar He-Färbung 
Endometriosezyste aus dem linken Ovar  
 
 
Abb. 13 : Ergebnis Probe 10 (11066-06-4.2) 200xfache Vergrößerung, Ovar  
Einzelne positive Reaktionen für Mammaglobin im Oberfächenepithel (Pfeil) 
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Abb. 14 : Probe 17 (40061 05-2) 200xfache  Vergrößerung Ovar HE-Färbung 
Aktive externe Endometriose im linken Ovar 
 
 
Abb. 15 : Ergebnis Probe 17 (40061 05-2) 200xfache Vergrößerung, Ovar  
Positive Reaktionen des Drüsenepithels (Pfeil); einige Zellen sind positiv für Mammaglobin;die 
Drüsenstruktur ist typisch für die Sekretionsphase  
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Abb. 16 : Probe 24 (5732 05 1.2) 200xfache Vergrößerung, Ovar HE-Färbung 
Ältere Endometriosezyste im linken Ovar 
 
 
Abb. 17 : Ergebnis Probe 24 (5732 05 1.2) 200xfache Vergrößerung., Ovar  
Schwache positive Reaktion für Mammaglobin im Oberflächenepithel (Pfeil) 
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Abb. 18 : Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergrößerung, Ovar HE-Färbung 
Aktive externe Endometriose im rechten Ovar 
 
 
Abb. 19 : Ergebnis a Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergrößerung, Ovar  
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsenepithel (Pfeil); die Drüsenstrukturen sind 
typisch für die Sekretionsphase  
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Abb. 20 : Ergebnis b Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergrößerung, Ovar  
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Oberflächenepithel (Pfeil) 
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Abb. 21 : Probe 36 (15000-06) 200xfache Vergrößerung, Tube HE-Färbung 
Endometriosezyste in der rechten Tube 
 
 
Abb. 22 : Ergebnis Probe 36 (15000 06) 200xfache Vergrößerung, Tube  
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Oberflächenepithel (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
lassen auf das Zyklusstadium  späte Sekretionsphase schließen  
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Abb. 23 : Probe 38 (15186-06-4.2) 200xfache Vergrößerung, Ovar HE-Färbung 
Endometriosezyste im Ovar 
 
 
Abb. 24 : Ergebnis Probe 38 (15186-06-4.2) 200xfache Vergrößerung, Ovar  
Positive Reaktionen für Mammaglobin (Pfeil); die Drüsenstrukturen lassen auf das 
Zyklusstadium späte Proliferationsphase/ frühe Sekretionsphase schließen 
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Abb. 25 : Probe 41 (31611-05_2) 40xfache Vergrößerung, Ovar He-Färbung 
Aktive externe Endometriose im linken Ovar  
 
 
Abb. 26 : Ergebnis Probe 41 (31611-05_2) 40xfache Vergrößerung DIC5-1.41, Ovar  
Schwache positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsenepithel (Pfeil) 
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Abb. 27 : Probe 51 (12886-06_1) 200xfache Vergrößerung, HE-Färbung  
Aktive externe Endometriose im Ligamentum-sacro-uterinum  
 
 
Abb. 28 : Ergebnis Probe 51 (12886-06_1) 200xfache Vergrößerung Ligamentum-sacro-
uterinum  
Schwache positive Reaktionen für Mammaglobin im luminalen Epithel (Pfeil); die 
Drüsenstrukturen lassen die Sekretionsphase vermuten 
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Die folgenden Fotografien veranschaulichen ein negatives Ergebnis: 
 
Abb. 29 : Probe 23 (7850 05_6.2) neg10xfache Vergrößerung, Ovar HE-Färbung 
Ältere Endometriosezyste im linken Ovar 
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Abb. 30 : Ergebnis Probe 23 (7850 05_6.2) negativ 10xfache Vergrößerung, Ovar  
Kein positives Ergebnis für Mammaglobin 
 
 
 
Abb. 31: Probe 28 (44687 05 2) negativ 10xfache Vergrößerung, Ovar HE-Färbung 
Ältere Endometriosezyste 
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Abb. 32 : Ergebnis Probe 28 (44687 05 2) negativ 10xfache Vergrößerung  
Keine positive Reaktion für Mammaglobin 
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4.2 Ergebnis mit Endometriumkarzinomen 
In einer weiteren Versuchsreihe wurden Endometriumkarzinome 
immunhistochemisch untersucht. Die Gewebeproben stammen ebenfalls aus 
dem Fundus des pathologischen Instituts in Düren. Insgesamt wurden 29 
Proben aus den Jahren 2006 und 2007 untersucht. Wie die 
Endometrioseproben wurden die Endometriumkarzinome mittels Suchmaschine 
am Computer gefunden. Die Vorbehandlung der Gewebsschnitte erfolgte im 
selben Verfahren wie das der Endometrioseproben. Der Mammaglobin-
Antikörper wurde ebenfalls im Verhältnis 1:50 verdünnt. Das Alter der 
Patientinnen lag zwischen 43 und 87 Jahren. Die Zyklusstadien waren nicht 
angegeben. 
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Tabelle 4 : Liste der endometroiden Adenokarzinome und Ergebnisse der     
immunhistochemischen Untersuchung 
 Befundnr. Alter Gewebe Auffälligkeit 
     
1 8540 06 1.1 71 Cavum 
positiv im Drüsengewebe/Sekret 
siehe Abbildung Nr. 33 
2 8540 06 1.2 71 Cavum 
positiv im Drüsengewebe/Sekret 
siehe Abbildung Nr. 34 
3 8540 06 5 71 Gesamtwand des Uterus 
positiv im Drüsengewebe/Sekret 
siehe Abbildung Nr. 36 
4 8540 06 6 71 polypöse Anteile 
positiv im Drüsengewebe/Sekret 
siehe Abbildung Nr. 37 
5 34652 06 1.4 86 Corpus links positiv im Drüsenepithel 
6 12307 07 1 59 
Fundus;Befall beider 
Tubenwinkel 
positiv im Drüsensekret/-epithel 
siehe Abbildung Nr. 38 
7 12307 07 3 59 
Fundus;Befall beider 
Tubenwinkel 
negativ Schnitt in Falten 
8 12307 07 4 59 
Fundus;Befall beider 
Tubenwinkel 
negativ Schnitt in Falten 
9 20377 06 3 43 Corpus rechts 
positiv im Drüsensekret/-epithel 
siehe Abbildung Nr. 40 
10 20377 06 4 43 Fundus rechts 
positiv im Drüsensekret/-epithel 
siehe Abbildung Nr. 42 
11 20377 06 6 43 Fundus links negativ 
12 18312 06 3 51 Corpus rechts negativ 
13 18312 06 4 51 Fundus rechts negativ 
14 32966 06 1.1 77 Corpus rechts negativ/positive Gefäßwände 
15 32966 06 1.2 77 Corpus rechts negativ 
16 32966 06 1.3 77 Corpus links 
negativ 
siehe Abbildung Nr. 45 
17 32966 06 1.4 77 Corpus links 
negativ 
siehe Abbildung Nr. 46 
18 12466 07 1.6 61 linker Corpus negativ 
19 3463 06 1.3 54 Cervix 
1 Stelle pos. im 
Drüsenepithel/sekret 
20 3463 06 1.4 54 Fundus negativ/kein Drüsengewebe 
21 5424 07 9 70 rechter Corpus negativ/positive Gefäße 
22 5424 07 1.1 70 rechter Corpus negativ/kein Drüsengewebe 
23 6331 07 1.2 58 rechter Corpus negativ 
24 31039 06 1 62 Corpus/Endometrium negativ 
25 31039 06 1.2 62 Corpus/Endometrium 
positiv im Drüsenepithel 
siehe Abbildung Nr. 44 
26 812 06 1 71 keine genaue Angabe negativ 
27 6667 07 1.1 70 rechter Corpus positiv im Drüsensekret 
28 10660 07 2.1 67 linker Corpus negativ/positive Gefäße 
29 14419 07 1.6 87 
Ausdehnung auf äußere 
Tubenwand 
positiv im Drüsenepithel 
 
4 Ergebnis   
 
48
 
 
Von den 29 Proben weisen zwölf positive Reaktionen für Mammaglobin auf, 
welche zum Teil sehr stark ausgeprägt sind. Sowohl im Drüsensekret, als auch 
im Drüsenepithel zeigen sich starke Reaktionen für Mammaglobin. Die Anzahl 
der Expressionen im Drüsenepithel ist geringer als im Drüsensekret. Weiterhin 
fällt auf, dass die meisten Karzinome weitlumige Drüsen haben.  
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Die folgenden Fotografien veranschaulichen die Ergebnisse: 
 
 
Abb. 33: Ergebnis Probe 1 (8540 06_1.1) 200xfache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri 
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
lassen eine Sekretionsphase vermuten  
 
Abb. 34: Ergebnis Probe 2 (8540 06_1.2) 200xfache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri 
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
entsprechen einer sekretorischen Zyklusphase 
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Abb. 35: Probe 3 (8540 06_5) 200xfache Vergrößerung, HE-Färbung Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri  
 
 
Abb. 36: Ergebnis Probe 3 (8540 06_5) 200xfache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri 
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
weisen auf  eine frühe Sekretionsphase hin  
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Abb. 37: Ergebnis Probe 4 (8540 06_6) 200xfache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom mit Darstellung polypöser Anteile des Endometriums 
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
weisen auf eine mittlere bis späte Sekretionsphase hin  
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Abb. 38 : Ergebnis Probe 6 (12307 07_1) 200xfache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom; dargestellt ist der Fundus; Befall beider Tubenwinkel 
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
weisen auf eine mittlere bis späte Sekretionsphase hin   
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Abb. 39 : Probe 9 (20377-06-3) 200xfache Vergrößerung, HE-Färbung, Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus rechts 
 
 
 
Abb. 40 : Ergebnis Probe 9 (20377 06_3) 200fache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus rechts 
Positive Reaktionen für Mammglobin im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
weisen auf eine Sekretionsphase hin   
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Abb. 41: Probe 10 (20377-06-4) 200fache Vergrößerung HE-Färbung, Endometroides 
Adenokarzinom im Fundus rechts 
 
 
Abb. 42 : Ergebnis Probe 10 (20377-06-4) 200fache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Fundus rechts 
Positive Reaktionen für Mammaglobn im Drüsengewebe/Sekret (Pfeil); die Drüsenstrukturen 
weisen auf  eine Sekretionsphase hin  
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Abb. 43 : Probe 25 (31039-06-1.2) 200fache Vergrößerung, HE-Färbung,  
Endometroides Adenokarzinom im Corpus 
 
 
 
Abb. 44 : Ergebnis Probe 25 (31039-06-1.2) 200fache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus  
Positive Reaktionen für Mammaglobin im Drüsengewebe (Pfeil); die Drüsenstrukturen weisen 
auf eine Sekretionsphase hin 
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Abb. 45 : Ergebnis Probe 16 (32966 06_1.3) 200fache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus links 
Negativ für Mammaglobin; die Drüsenstrukturen weisen auf eine Sekretionsphase hin 
 
 
Abb. 46 : Ergebnis Probe 17 (32966 06_1.4) 200fache Vergrößerung, Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus links 
Negativ für Mammaglobin; die Drüsenstrukturen weisen auf eine späte Proliferationsphase hin  
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4.3 Zusammenfassung der Ergebnisse 
Endometrioseproben 
Die Gewebe stammten aus dem Institut für Pathologie des Krankenhaus Düren. 
Insgesamt 75 Gewebeproben mit der Diagnose Endometriose externa aus den 
Jahren 2005 und 2006 wurden aus dem Archiv herausgesucht. Nach der 
mikroskopischen Betrachtung eigneten sich 52 Endometrioseproben mit 
eindeutig endometrialen Drüsen für die immunhistochemische Untersuchung. 
15 von 52 Proben waren positiv für Mammaglobin. Am häufigsten zeigten sich 
positive Mammaglobinexpressionen in Endometrioseproben aus dem Ovar und 
der Tube. Eine positive Mammaglobinexpression war vor allem in den 
endometrialen Drüsenepithelzellen und im Drüsensekret festzustellen. Die 
weitlumigen Glandulae uterinae, deren Morphologie darauf hinweist, dass es 
sich um Drüsen der Sekretionsphase handelt, waren weitaus häufiger 
Mammaglobin positiv als englumige, gestreckte Drüsen, deren Morphologie der 
Proliferationsphase entspricht.  
  
 
Endometriumkarzinome  
Von den 29 Proben, die ebenfalls aus dem Institut für Pathologie des 
Krankenhaus Düren stammen, sind insgesamt 12 Proben - zum Teil sehr stark 
– Mammaglobin positiv. Häufig sind die starken Mammaglobinexpressionen im 
Drüsensekret. Jedoch werden ebenfalls starke Reaktionen im Drüsenepithel 
nachgewiesen. Die Drüsenstruktur der Endometriumkarzinome ist überwiegend 
weitlumig, was charakteristisch für die Sekretionsphase ist. Es gibt keine 
Relation zum Alter der Patientinnen. 
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5 Diskussion 
In der hier durchgeführten Versuchsreihe sollte überprüft werden, ob das 
Protein Mammaglobin auch in Endometriosegewebe exprimiert wird und somit  
eine Bedeutung für die Diagnostik von Endometriosegewebe hat.  
In den Endometrioseproben zeigten 28,8 % der Proben eine positive Reaktion 
für Mammaglobin, wohingegen in den Vergleichsproben mit 
Endometriumkarzinomen 41,3 % positiv waren. 
 
Erste Ergebnisse aus unserer Arbeitsgruppe (Krings, 2004, Staatsexamens-
arbeit) belegten, dass Mammaglobin zyklusabhängig im menschlichen 
Endometrium exprimiert wird. Somit war auch die These von Watson und 
Fleming widerlegt, dass die Mammaglobin-Expression nur auf das Brustgewebe 
beschränkt sei.  
Die Untersuchungen von Sabine Krings zeigten, dass die Expression in den 
Drüsenzellen des Endometriums zu Beginn des Zyklus nur schwach ausfällt 
(frühe bis mittlere Proliferationsphase), jedoch im weiteren Verlauf zum 
Zeitpunkt der mittleren Sekretionsphase ihren Höhepunkt erreicht und gegen 
Ende des Zyklus in der späten Sekretionsphase wieder sinkt. Im Sekret 
hingegen ist die Mammaglobinexpression ab der frühen Sekretionsphase zu 
erkennen und steigt bis zum Zyklusende. In der späten Sekretionsphase ist die 
Mammaglobinexpression weitgehend auf das Sekret beschränkt.  
Bei den hier verwendeten Endometriosegeweben war der genaue Zyklustag 
nicht bekannt, deshalb wurden die Proben aufgrund ihrer histologischen 
Charakteristika der Sekretions- bzw. Proliferationsphase zugeordnet.  
Es zeigte sich eine gehäufte Mammaglobinexpression in den 
Drüsenepithelzellen in sekretorisch umgewandelten Drüsen. Das Stroma war 
negativ für MGB1. Die Drüsen aus den Endometrioseproben, in denen keine 
Expression nachzuweisen war, waren gestreckt und englumig und entsprachen 
eher der Proliferationsphase. 
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Bei der Versuchsreihe mit den Endometrioseproben läßt sich in Bezug auf die 
Lokalisation der Mammaglobinexpression sagen, dass es keine positiven 
Ergebnisse in Geweben außerhalb des weiblichen Genitaltrakts gibt. In 
Endometriosegeweben am Peritoneum des Blasendachs, der Beckenwand, der 
Bauchdecke oder des Narbenpols gab es keine positive Expression. Es wird 
also fast nur oder gehäuft in Endometriosegeweben des weiblichen 
Genitaltrakts exprimiert.  
Bei der Entstehung von Endometriose und der damit häufig verbundenen 
Unfruchtbarkeit spielen möglicherweise genetische Aspekte sowie Einflüsse 
aus der Umwelt oder des Immunsystems eine Rolle (Giudice & Kao, 2004).  
Außerdem wurde in mehreren Studien die Hypothese aufgestellt, dass Frauen 
mit Endometriose ein erhöhtes Risiko besitzen andere Krebserkrankungen zu 
bekommen. In einer Studie wurden 20876 Frauen mit der Diagnose 
Endometriose nach der Krankenhausentlassung über 25 Jahre begleitet und ein 
steigendes Risiko für Ovarialkarzinome, Non-Hodgkin-Lymphome und 
Mammakarzinome festgestellt (Brinton et al., 1997). Ebenso berichtet die US 
Endometriosis Association und die US National Institutes of Health, dass hohe 
Raten von Autoimmunkrankheiten und endokrinologischen Erkrankungen bei 
betroffenen Frauen auftreten (Sinaii et al., 2002; Fanger et al., 2002). 
 
 
In der Diagnostik der Endometriose ist das Protein Mammaglobin kein absoluter 
Marker. 
Die hier durchgeführte Vergleichsstudie an Endometriumkarzinomen zeigt zu 
41,3 % ein positives Ergebnis. Dies ist in einer ähnlichen Größenordnung wie 
die Ergebnisse von Zafrakas et al., 2006, die eine Expression von 47 % zeigen. 
In den Endometriumkarzinomen war neben der positiven Reaktion in den 
Drüsenepithelzellen insbesondere auch eine starke Reaktion für Mammaglobin 
im Sekret nachzuweisen. 
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Häufig ist es in der klinischen Praxis so, dass den Tumormarkern eine 
Organspezifität fehlt. Für Mammaglobin war postuliert worden, dass es nur im 
menschlichen Brustkrebsgewebe stark exprimiert wird (Watson und Fleming, 
1996). Deshalb folgten eine Reihe von Studien, um diese Hypothese zu testen. 
 
In einer Studie von Grünewald et al., 2002 wurde die MGB1- Expression in 
insgesamt 152 malignen und benignen Geweben vom weiblichen Genitaltrakt, 
Brustkrebsgewebe und zusätzlich der Prostata mit Hilfe von nested RT-PCR 
analysiert. Das Ergebnis zeigte, dass die Mammaglobinexpression nicht nur auf 
normales Brustgewebe und Brustkrebsgewebe beschränkt ist, sondern auch im 
Endometrium (benigne sowie im Endometriumkarzinom) exprimiert wird. 
Zusätzlich war das Ovar, der Uterus und auch die Prostata positiv für MGB1 
sowohl im normalen, als auch im malignen Gewebe. Die Studie weist daraufhin, 
dass Mammaglobin als sensitiver Marker für die Entdeckung von 
Mikrometastasen bei Patienten mit Brustkrebs oder anderen gynäkologischen 
malignen Erkrankungen eingesetzt werden könnte (Grünewald et al., 2002). 
 
Im gleichen Jahr 2002 erschien eine Studie von Zehentner et al. über 
Mammaglobin als Marker für Brustkrebsmetastasen in Lymphknoten. Die 
Expression von Mammaglobin konnte in den befallenen Lymphknoten und im 
Brustkrebsgewebe in allen Proben nachgewiesen werden. Der Vergleich mit 
Proben aus normalen Lymphknoten aus verschiedenen gesundem Gewebe und 
aus Darmkrebsgewebe zeigte ein negatives Ergebnis (Zehentner et al., 2002). 
 
Eine ähnliche Studie wurde von Han et al., 2003 durchgeführt. In dieser Studie 
ging es ebenfalls darum zu erforschen, ob Mammaglobin als wichtiger Marker 
dienen kann, um Brustkrebs zu diagnostizieren. 
Es wurde hier ebenfalls die Mammaglobinexpression in Metastasen in 
Brustlymphknoten und in Lymphknoten von anderen Organen überprüft. 
Insgesamt wurden 210 Karzinome immunhistochemisch und mit Hilfe von 
Polymerase-Ketten-Reaktion hinsichtlich ihrer Mammaglobinexpression in 
benachbarten Lymphknoten erforscht. Neben den 70 Brustkrebsproben kamen  
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jeweils Karzinome von der Lunge, Magen, Kolon, Leber, Harnwege, 
Schilddrüse, Ovar, Endometrium und von den Speicheldrüsen hinzu. Das 
Brustgewebe wies eine sehr starke Mammaglobinexpression auf, aber nicht 
ausschließlich, denn andere Organe waren ebenfalls MGB1 positiv (Han et al., 
2003). 
 
Zafrakas et al., 2006 untersuchten MGB1 in über 300 Tumoren und verglichen 
das entsprechende normale Gewebe hinsichtlich der Expression von 
Mammaglobin und Lipophilin B. Die Ergebnisse zeigten, dass Mammaglobin 
nicht nur auf das Brustkrebsgewebe beschränkt ist, sondern beide Proteine in 
Tumoren des weiblichen Genitaltrakts exprimiert werden, so im Endometrium, 
im Ovar und im Bereich des Gebärmutterhalses. 
Zusätzlich konnte bestätigt werden, dass Mammaglobin nicht in allen 
Brustkrebstumoren und Brustgeweben vorkommt bzw. exprimiert wird und 
deshalb keine 100%ige Sensitivität als diagnostischen Marker besitzt. Eine 
weitere wichtige Entdeckung dieser Studie ist, dass Mammaglobin sehr gehäuft 
in normalen und tumorösen Geweben des weiblichen Genitaltrakts vorkommt 
im Vergleich zu anderem normalen und tumorösen Gewebe anderer Organe, in 
dem es sehr selten exprimiert wird. Von daher könnte Mammaglobin eher als 
spezifischer diagnostischer Marker für gynäkologische Malignitäten eingesetzt 
werden (Zafrakas et al., 2006). 
 
 
In einer weiteren Studie von E. Sasaki et al. (Sasaki et al., 2007) wurden 480 
Tumore von verschiedenen Organen hinsichtlich ihrer Mammaglobinexpression 
mittels Immunhistochemie erforscht. Es sollte belegt werden, dass die 
Mammaglobinexpression brustspezifisch ist. Tatsächlich zeigte das Ergebnis, 
dass Mammaglobin speziell in Brustkrebsgewebe exprimiert wurde mit 
Ausnahme von einer gewissen Anzahl positiver Speicheldrüsen (6/11, 55 %) 
und Endometriumkarzinomen (3/23, 13 %). Von 238 Brustkrebsproben zeigten 
114 eine positive Reaktion (48 %). Die anderen untersuchten Krebsgewebe, 
wie zum Beispiel von der Schilddrüse, der Lunge, des Gastrointestinaltraktes,  
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des Pankreas, des Uterus oder des Ovars, zeigten keine Reaktionen für 
Mammaglobin (Sasaki et al., 2007). 
 
Onuma et al. (Onuma et al., 2008) erforschten in einer Studie die 
Mammaglobinexpression im weiblichen Genitaltrakt. Immunhistochemische 
Analysen von gutartigen und bösartigen Endocervix- und Endometriumgeweben 
wurden erstellt. Es wurden 55 Endometriumkarzinome (39 endometrioide und 
16 nichtendometrioide Karzinome) und 47 Endocervikaladenokarzinome (13 
invasive und 35 in situ) ausgewählt. Zusätzlich wurde gesundes Endometrium 
in verschiedenen Phasen (proliferative, sekretorische und verschiedene 
hyperplastische Phasen) untersucht.  
30 von 39 Proben (77%) der endometrioiden Endometriumkarzinome und 4 von 
13 (31%) der Endocervikaladenokarzinome zeigten eine positive 
Mammaglobinexpression im Drüsenepithel. Im Stroma war keine 
Mammaglobinexpression nachzuweisen. Nichtendometrioide endometriale  
Karzinome (hauptsächlich seröse) waren meistens negativ. Das normale 
Endometrium wies bei mittelmäßiger bis starker Färbung zu 72% eine 
Mammaglobinexpression auf. Bei der schwachen Färbung zeigte sich in 27% 
der Fälle eine positive Reaktion. Die Mammaglobinexpression war im normalen 
Endometrium besonders stark in der sekretorischen Phase zu sehen 
vergleichbar mit den Versuchen aus unserer Arbeitsgruppe (Krings, 2004). 
Die Ergebnisse zeigten zum einen wiederum, dass Mammaglobin nicht nur 
brustspezifisch ist und zum anderen, dass es variabel in nichttumorösen und 
tumorösen endocervikalem und endometrialem Gewebe vorkommt. Ein 
bedeutsamer Unterschied der Mammaglobinexpression in endometrioiden 
Adenokarzinomen und nichtendometrioiden Adenokarzinomen ist zu 
verzeichnen. 
Endometrioide Adenokarzinome sind meistens östrogenreguliert und besser 
differenziert im Vergleich zu nichtendometrioiden, serösen Karzinomen, die 
östrogenunabhängig sind. Die Studie von Onuma et al. zeigt, dass die 
endometrioiden Adenokarzinome eine stärkere Mammaglobinexpression 
zeigen. Dabei war die Expression in Tumoren vom Grad 1 stärker als bei den  
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Graden 2-3. Dies lässt darauf schließen, dass es eine Assoziation zwischen der 
Mammaglobinexpression und dem Grad des Tumors geben könnte.  
 
Zusätzlich wurde untersucht, ob es bei den Endometriumkarzinomen einen 
Zusammenhang zwischen der Mammaglobinexpression und der 
Hormonrezeptorlage gibt. Es konnte keine signifikante Beziehung zwischen 
Rezeptorexpression und Mammaglobin hergestellt werden. 
Onuma et al. folgern aus ihrer Studie, dass die unterschiedliche Intensität und 
Häufigkeit der Mammaglobinexpression in verschiedenen Tumorarten 
Mammaglobin zu einem weiteren zusätzlichen Marker in der gynäkologischen 
Pathologie machen könnte (Onuma et al., 2008). 
 
Wang et al. (Wang et al., 2009) veröffentlichten eine Studie darüber, ob 
Mammaglobin ein nützlicher Marker für Brustkrebsmetastasen ist. 
Unterschiedliche Fälle, bestehend aus invasiven Brustkarzinomen mit 
Metastasen in den Achsellymphknoten, in der Leber und in der Niere wurden 
immunhistochemisch untersucht. Sowohl Tumorgewebe, welches nicht aus der 
Brust stammt, als auch normales menschliches Gewebe wurden 
immunhistochemisch hinsichtlich ihrer Mammaglobinexpression untersucht. 
Unter anderem wurden 63 Fälle von Endometriumkarzinomen und 10 Fälle von 
normalem Endometriumgewebe hinzugezogen. 
Die Ergebnisse wiesen auf, dass von 41 Brustkrebskarzinomen mit Metastasen 
in den Lymphknoten 31 eine positive Reaktion für Mammaglobin zeigten (76%).  
Von 63 Endometriumkarzinomen konnte bei 11 eine positive Reaktion (17%) 
gezeigt werden ; die anderen Karzinome aus unterschiedlichsten Geweben, wie 
beispielsweise Leber, Magen, Lunge, Ovar, Schilddrüse oder Dickdarm, stellten 
keine Reaktion für Mammaglobin dar.  
Die Ergebnisse der normalen Gewebe zeigten, dass von 10 Endometrien 6 
positiv waren. Der Uterus und die Milz wiesen ebenfalls ein positives Ergebnis 
auf. 
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Dass die Mammaglobinexpression in den Endometriumkarzinomen mit 17% zu 
verzeichnen ist, begründeten Wang et al. damit, dass sowohl das Endometrium 
als auch das Brustgewebe durch Östrogen reguliert werden.  
 
 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass Mammaglobin als Marker die 
klinischen Möglichkeiten der Diagnostik von Brustkrebsmetastasen unterstützt. 
Die Sensitivität und Spezifität wird dadurch deutlich erhöht. 
Zusätzlich kann der monoklonale Antikörper gegen Mammaglobin dann 
eingesetzt werden, um die unklare Herkunft einer Metastase aufzuklären (Wang 
et al., 2009). 
 
 
Eine aktuelle Studie von Zuo et al. (Zuo et al., 2009) beschäftigte sich mit der 
Frage, ob Mammaglobin nicht nur als Marker für Brustkrebs eingesetzt werden 
kann, sondern auch als Zielmolekül für Medikamente Verwendung findet. Zu 
Beginn wurde die Hypothese aufgestellt, dass Mammaglobin eine Beziehung zu 
der Oberfläche von Brustkrebszellen hat. In dieser Studie sollte dies bewiesen 
werden. Zunächst konnte nachgewiesen werden, dass es sich bei 
Mammaglobin um ein Transmembran-Protein handelt. Um zu untersuchen, ob 
Mammaglobin ein Transmembran-Protein in Brustkrebszellen ist, wurden die 
Membranen und Zytosole von Brustkrebszellen isoliert. In einigen Zellen konnte 
Mammaglobin in der Membran mittels Western Blot assay nachgewiesen 
werden. In einer In-Vivo-Studie wurden 36 Zellen immunhistochemisch 
untersucht und 15 zeigten eine positive Reaktion auf den Mammaglobin-
Antikörper. Dieses Ergebnis ließ vermuten, dass manche Mammaglobin-
Proteine eine Beziehung zu den Zellmembranen aufweisen, sowohl im 
benignen, als auch im malignen Brustgewebe. Um zu testen, ob Mammaglobin 
als Zielmolekül für Medikamente eingesetzt werden kann, wurde der 
Mammaglobinantikörper mit dem human low density lipoprotein (LDL) 
zusammengefügt und mit Doxorubicin (DOX) beladen. Dieser zytotoxische  
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Komplex wurde in vitro an Krebszellen getestet. Allerdings zeigte sich nur eine 
geringe apoptotische Wirkung.  
Abschließend lässt sich dennoch feststellen, dass Mammaglobin ein attraktives 
Markerprotein darstellt, dessen Detektion in der Brustkrebstherapie eingesetzt 
werden könnte (Zuo et al., 2009).  
 
 
Der Einsatz von Mammaglobin als Endometriosemarker alleine ist wenig 
spezifisch, da die Mammaglobinexpression nicht in allen Fällen gegeben ist. 
Ebenso ist der alleinige Einsatz als Brustkrebsmarker als kritisch zu betrachten, 
da es, nach den Ergebnissen der Studien zu urteilen, nicht in allen 
Brustkrebsgeweben exprimiert wird. Es ist allerdings eine gewisse 
Organspezifität vorhanden, die hilfreich beim diagnostischen Einsatz von 
unklaren Lymphknotenmetastasen ist . 
Der Einsatz in der Diagnostik von malignen allgemeinen gynäkologischen 
Erkrankungen ist vielmehr als sinnvoll anzusehen.
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Mammaglobin wurde 1996 von Watson und Fleming entdeckt und es wurde 
postuliert, dass es ausschließlich im Brustgewebe exprimiert wird. 
Mammaglobin wird zwar stark im Brustgewebe exprimiert, allerdings nicht in 
100% der Fälle. Inzwischen wurde gezeigt, dass Mammaglobin auch in einigen 
anderen neoplastischen und normalen Geweben nachweisbar ist. Es lässt sich 
also keine ausschließliche Organspezifität feststellen.  
In den hier durchgeführten Versuchen wird diese Theorie der Organspezifität 
von Watson und Fleming ebenfalls widerlegt. 
Im normalen Endometrium wird Mammaglobin exprimiert, wie die Ergebnisse 
einiger oben aufgeführter Studien und die Ergebnisse aus unserer 
Arbeitsgruppe (Krings, 2004, Staatsexamensarbeit) zeigen. 
Das Endometriosegewebe scheint sich in Bezug auf die 
Mammaglobinexpression wie normales Endometriumgewebe zu verhalten.  
Es wird in einigen Endometrioseproben ähnlich wie im gesunden Endometrium 
exprimiert. Hauptsächlich zeigt sich eine Expression - genau wie im 
Endometrium - in den Zellen, die sekretorisch transformiert sind. Insgesamt 
waren von 52 Endometrioseproben 15 positiv (29 %). 
Generell wird Mammaglobin stärker in Endometriumkarzinomen exprimiert. Hier 
waren in den hier durchgeführten Versuchen von 29 Proben 12 Proben positiv 
(41 %). 
Der Einsatz von Mammaglobin als Endometriosemarker alleine wäre wenig 
spezifisch. Die Mammaglobinexpression ist nicht in allen Fällen gegeben. 
Ebenso ist der alleinige Einsatz als Brustkrebsmarker als kritisch zu betrachten, 
da es, nach den Ergebnissen der Studien zu urteilen, nicht in allen 
Brustkrebsgeweben exprimiert wird. Es ist allerdings eine gewisse 
Organspezifität vorhanden, die hilfreich beim diagnostischen Einsatz von 
unklaren Lymphknotenmetastasen ist. Der Einsatz in der Diagnostik von 
malignen allgemeinen gynäkologischen Erkrankungen ist vielmehr als sinnvoll 
anzusehen.
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Tabelle 5: Versuch 1 
Befund-Nr. Gewebe Histologische Diagnose 
3303 06 2 vordere Beckenwand rechts ältere Endometriosezyste mit Zeichen älterer Blutung 
12886 06 2 großes Gewebsstück aktive externe Endometriose 
2614 05 Ovar links mehrere Endometriosezysten/untersch. Stadien 
13399 05 4 Abgang der Tube Endometrioseherd 
 
Positivkontrolle: 
7.2.01 K Endometrium 
 
Tabelle 6: Ergebnisse von Versuch 1 
Befund-Nr. Auffälligkeiten Alter 
3303 06 2 negativ 38 
12886 06 2 negativ 35 
2614 05 negativ 32 
13399 05 4 schwach positiv 34 
7.2.01 K stark positiv 
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Tabelle 7: Versuch 2 
Befund-Nr. Gewebe Histologische Diagnose 
14259 05 Bauchdecke aktive externe Endometriose 
45325 05 Narbenpol Endometriosis externa 
11621 05 2 Ovar inaktive alte Endometriosezyste 
9409 05 1.6 Tube ausgeprägte externe Endometriose 
7801 06 3 Peritoneal-PE floride Endometriosis externa 
11066 06 4.2 Ovar links Endometriosezyste 
3068 05 3 Ovar Endometrioseherde 
13894 06 2 Ligamentum sacro-uterinum aktive externe Endometriose 
12040 06 2 PE Blasenperitoneum li aktive externe Endometriose 
16630 06 1 Ovar re Follikelzyste & aktive externe Endometriose 
21924 05 Peritoneum Blasendach Endometriosis externa 
 
Positivkontrollen:  
7.2.01 K Endometrium 
19748 06 1.3 Endometriumkarzinom 
15618 06 1.1 Endometriumkarzinom 
 
Tabelle 8: Ergebnisse von Versuch 2 
Befund-Nr. Auffälligkeiten Alter 
14259 05 negativ 28 
45325 05 negativ 29 
11621 05 2 positives Drüsensekret (auch Gefäße) 55 
9409 05 1.6 positives Drüsenlumen 48 
7801 06 3 negativ 24 
11066 06 4.2 schwach positiv 64 
3068 05 3 positives Gewebe 64 
13894 06 2 negativ 38 
12040 06 2 negativ                                                     31 
16630 06 1 negativ 36 
21924 05 negativ 25 
7.2.01 K positiv  
19748 06 1.3 positiv  
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15618 06 1.1 positiv  
 
Tabelle 9 : Versuch 3 
Befund-Nr. Gewebe Histologische Diagnose 
38628 05 2  Ovar links aktive externe Endometriose 
40061 05 2 Ovar links aktive externe Endometriose 
3934 05 1.2 Ovar  Endometriosezyste 
3934 05 1.1 Tube aktive externe Endometriose 
13725 05 2 Rektus-Muskel Unterbauch rechts floride Endometriosis externa 
45004 05 2.3 Anteile Ovar mit Verwachsungen zur Tube aktive externe Endometriose 
42221 05 2 Unterbauch aktive externe Endometriose 
7850 05 6.2 Ovar links ältere Endometriosezysten 
5732 05 1.2 Ovar links ältere Endometriosezyste 
 
Positivkontrollen: 
7.2.01 K Endometrium 
19748 06 1.3 Endometriumkarzinom 
15618 06 1.1 Endometriumkarzinom 
 
Tabelle 10: Ergebnisse von Versuch 3 
Befund-Nr. Auffälligkeiten Alter 
38628 05 2  negativ 39 
40061 05 2 kleiner Bereich auffallend stark 42 
3934 05 1.2 negativ 51 
3934 05 1.1 negativ 51 
13725 05 2 negativ 45 
45004 05 2.3 negativ 34 
42221 05 2 negativ 35 
7850 05 6.2 negativ 39 
5732 05 1.2 eine Stelle mittig auffallend 58 
7.2.01 K positiv  
19748 06 1.3 positiv  
15618 06 1.1 positiv 
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Tabelle 11: Versuch 4 
Befund-Nr. Gewebe Histologische Diagnose 
4552 06 3 Ovar li mehrere Endometriosezysten 
6087 06 6  gesondertes Gefäß/fibromuskuläres Gewebe Douglasendometriose 
13725 05 1 Unterbauch re floride Endometriosis externa 
35559 05 2.2 Ovar re ältere Endometriosezyste 
44687 05 2 Ovar ältere Endometriosezyste 
25511 05 1 Bauchwand li Peritoneum inaktive externe Endometriose 
22352 05 1 Ovar re aktive externe Endometriose 
16629 05 1 Abgang der Tube Endometrioseherd 
46345 05 2 PE Beckenwand re Endometrioseherd 
13399 05 4 Abgang der Tube Endometrioseherd 
21924 05 1 Peritoneum Blasendach Endometriosis externa 
21924 05 2 Peritoneum Ligamentum sacro-uterinum Endometrioseherd 
 
 
Positivkontrollen 
7.2.01 K Endometrium 
19748 06 1.3 Endometriumkarzinom 
15618 06 1.1 Endometriumkarzinom 
 
Tabelle 12: Ergebnisse von Versuch 4 
Befund-Nr. Auffälligkeiten Alter 
4552 06 3 negativ 33 
6087 06 6 ? Drüsenbereich abgeschwemmt 48 
13725 05 1 negativ 45 
35559 05 2.2 negativ 31 
44687 05 2 negativ 49 
25511 05 1 negativ 43 
22352 05 1 stark positiv 35 
16629 05 1 negativ 38 
46345 05 2 negativ 40 
13399 05 4 negativ 34 
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21924 05 1 negativ 25 
21924 05 2 negativ 25 
7.2.01 K positiv  
19748 06 1.3 positiv  
15618 06 1.1 positiv  
 
 
Tabelle 13: Versuch 5 
Befund-Nr. Gewebe Histologische Diagnose 
15000 06 Tube re Endometriosezyste  
3303 06 1 Adnexe li Endometriosezyste mit älterer Blutung 
15186 06 4.2 Ovar  Endometriosezyste  
16630 06 2 Ovar li Follikelzyste & aktive externe Endometriose 
9483 06 Hydatide aktive externe Endometriose 
31611 05 2 Ovar li aktive externe Endometriose 
26807 05 2 10x Ovar li kleine Endometriosezyste 
2641 06 3 Tubenwand Endometriosis externa 
2374 06 2 Blasenperitoneum aktive externe Endometriose 
4525 06 1 Haut- und Unterhautresektat Endometrioseherd  
4525 06 2 ? Gewebsknoten externe Endometriose 
37980 05 2 Keine Angabe Endometriose  
9031 06 Gewebsknoten ältere Endometriosis externa 
7065 06 Peritoneum aktive externe Endometriose 
6912 06 2 PE Douglas floride Endometriose 
12040 06 1 PE Blasenperitoneum re aktive externe Endometriose 
12886 06 1 Ligamentum sacro-uterinum aktive externe Endometriose 
10053 06 2 x 3 Adnexe li aktive externe Endometriose 
 
Positivkontrollen 
7.2.01 K Endometrium 
19748 06 1.3 Endometriumkarzinom 
15618 06 1.1 Endometriumkarzinom 
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Tabelle 14 : Ergebnis vom Versuch 5 
Befund-Nr. Auffälligkeiten Alter 
15000 06 positiv; Oberflächenepithel auffallend 28 
3303 06 1 positiv (Gefäße) 38 
15186 06 4.2 positiv; Oberflächenepithel auffallend 43 
16630 06 2 schwach positiv 36 
9483 06 negativ 18 
31611 05 2 schwach positiv 46 
26807 05 2 10x negativ 42 
2641 06 3 negativ; abgeschwemmt 44 
2374 06 2 Schwach positiv 30 
4525 06 1 negativ 27 
4525 06 2 ? negativ 27 
37980 05 2 schwach positiv 49 
9031 06 negativ, kein Drüsenanschnitt, blutig! 35 
7065 06 negativ, blutig! 26 
6912 06 2 negativ 46 
12040 06 1 negativ 31 
12886 06 1 Drüsen positiv 35 
10053 06 2 x 3 teilweise schwach positiv 48 
 7.2.01 K positiv  
19748 06 1.3 positiv  
15618 06 1.1 positiv  
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Abb. 1 : Mammaglobin-Lipohilin B- Komplex. nach Carter et al. 2002  
            (Carter, et al., 2002) 
Abb. 2 : Uterus (Mensch) aus Lüllman-Rauch, Histologie, 2003,  
             Georg Thieme   Verlag 
Abb. 3 : Zyklus des Endometriums aus Lüllman-Rauch, Histologie, 2003, Georg 
             Thieme Verlag 
Abb. 4 : Schematische Darstellung des zyklischen Wandels der Schleimhaut 
             und der parallel dazu verlaufenden hormonellen Schwankungen im Blut 
             aus Lüllman-Rauch, Histologie, 2003, Georg Thieme Verlag 
Abb. 5 : Schematische Darstellung der zellulären und biochemischen Vorgänge 
              im Beckenboden während der retrograden Verschleppung nach 
              Giudice et al. (Giudice & Kao, 2004) 
Abb. 6 : Die verschiedenen Lokalisationen der Endometriose und ihre Einteilung 
             nach Kaiser R. et al. 1989. 
 
Abb. 7-46 : Fotografien der Ergebnisse der Versuchsreihen 
 
Abb. 7: Positivkontrolle 19748 06 1.3 
Abb 8 : Positivkontrolle 7.2.01K 200xfache Vergr. 
Abb. 9 : Positivkontrolle 15618-06-1.1 200xfache Vergr. 
Abb. 10 : Probe 8 (9409-05-1.6) 200xfache Vergr., Tube HE-Färbung  
Abb. 11 : Ergebnis Probe 8 (9409-05-1.6) 200xfache Vergr., Tube  
Abb. 12 : Probe 10 (11066-06-4.2) 200xfache Vergr., Ovar He-Färbung 
Abb. 13 : Ergebnis Probe 10 (11066-06-4.2) 200xfache Vergr., Ovar 
Abb. 14 : Probe 17 (40061 05-2) 200xfache Vergr. Ovar HE-Färbung 
Abb. 15 : Ergebnis Probe 17 (40061 05-2) 200xfache Vergr., Ovar 
Abb. 16 : Probe 24 (5732 05 1.2) 200xfache Vergr., Ovar HE-Färbung 
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Abb. 17 : Ergebnis Probe 24 (5732 05 1.2) 200xfache Vergr., Ovar  
Abb. 18 : Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergr., Ovar HE-Färbung 
Abb. 19 : Ergebnis a Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergr., Ovar  
Abb. 20 : Ergebnis b Probe 30 (22352-05-1) 200xfache Vergr., Ovar 
Abb. 21 : Probe 36 (15000-06) 200xfache Vergr., Tube HE-Färbung 
Abb. 22 : Ergebnis Probe 36 (15000 06) 200xfache Vergr., Tube 
Abb. 23 : Probe 38 (15186-06-4.2) 200xfache Vergr., Ovar HE-Färbung 
Abb. 24 : Ergebnis Probe 38 (15186-06-4.2) 200xfache Vergr., Ovar  
Abb. 25 : Probe 41 (31611-05_2) 40xfache Vergr., Ovar He-Färbung 
Abb. 26 : Ergebnis Probe 41 (31611-05_2) 40xfache Vergr. DIC5-1.41, Ovar 
Abb. 27 : Probe 51 (12886-06_1) 200xfache Vergr., HE-Färbung  
Abb. 28 : Ergebnis Probe 51 (12886-06_1) 200xfache Vergr. DIC5-1.41, 
Ligamentum-sacro-uterinum  
Abb. 29 : Probe 23 (7850 05_6.2) neg10xfache Vergr., Ovar HE-Färbung 
Abb. 30 : Ergebnis Probe 23 (7850 05_6.2) negativ 10xfache Vergr., Ovar  
Abb. 31: Probe 28 (44687 05 2) negativ 10xfache Vergr., Ovar HE-Färbung 
Abb. 32 : Ergebnis Probe 28 (44687 05 2) negativ 10xfache Vergr. 
Abb. 33 : Ergebnis Probe 1 (8540 06_1.1) 200xfache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri 
Abb. 34 : Ergebnis Probe 2 (8540 06_1.2) 200xfache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri 
Abb. 35 : Probe 3 (8540 06_5) 200xfache Vergr., HE-Färbung Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri; dargestellt ist die Gesamtwand des Uterus 
Abb. 36 : Ergebnis Probe 3 (8540 06_5) 200xfache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom im Cavum uteri; dargestellt ist die Gesamtwand des Uterus 
Abb. 37 : Ergebnis Probe 4 (8540 06_6) 200xfache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom mit Darstellung polypöser Anteile des Endometriums 
Abb. 38 : Ergebnis Probe 6 (12307 07_1) 200xfache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom 
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Abb. 39 : Probe 9 (20377-06-3) 200xfache Vergr., HE-Färbung, 
Endometroides Adenokarzinom im Corpus rechts 
Abb. 40 : Ergebnis Probe 9 (20377 06_3) 200fache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom im Corpus rechts 
Abb. 41: Probe 10 (20377-06-4) 200fahce Vergr.,HE-Färbung, Endometroides 
Adenokarzinom im Fundus rechts 
Abb. 42 : Ergebnis Probe 10 (20377-06-4) 200fache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom im Fundus rechts 
Abb. 43 : Probe 25 (31039-06-1.2) 200fache Vergr.,HE-Färbung, 
Endometroides Adenokarzinom 
Abb. 44 : Ergebnis Probe 25 (31039-06-1.2) 200fache Vergr., Endometroides 
Adenokarzinom, Darstellung des Endometrium im Corpus 
Abb. 45 : Ergebnis Probe 16 (32966 06_1.3) negativ 200fache Vergr., 
Endometroides Adenokarzinom im Corpus links 
Abb. 46 : Ergebnis Probe 17 (32966 06_1.4) negativ 200fache Vergr., 
Endometroides Adenokarzinom im Corpus links 
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